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RESUMEN

En este articulo de revision se presentan los mds recientes
avances relacionados al uso clinico de la resonancia
magnética (RM) en las diferentes etapas del Cdncer de
Prostata (CaP). El objetivo es entregar una vision amplia
basada en las mds recientes recomendaciones internacio-
nales sobre el uso de RM en el tamizaje, diagndstico, etapi-
ficacion y vigilancia del CaP. Es importante precisar que,
a pesar de la abundante literatura relacionada con esta
tecnologfa, existen pocos trabajos con evidencia nivel 1,
por lo que su incorporacidn a la prdctica clinica debe ser
cautelosa. Con los niveles de desarrollo actual, la mayoria
de la evidencia publicada no recomienda el uso de RM en
el tamizaje, la etapificacidn y la vigilancia. Sin embargo,
la RM aporta en la prdctica clinica un detalle superlativo
de la anatomia, siendo muy util en el diagndstico del CaP

clinicamente significativo.
Palabras clave: Resonancia magnética, Cdncer de
prostata, diagndstico de imagen.

SUMMARY

In this review we summarize the most updated evidence
with regards to the clinical utility of magnetic resonance
imaging (MRI) in the management of the different stages of
prostate cancer (PCa). We aim to provide a comprehensive
overview focused in the most current international
recommendations for the use of MRl 'in screening, diagnosis,
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staging and surveillance of PCa. Even though, there is a
large body of evidence in the use of this technology, the
presence of high quality data is scarce. Care must be taken
when incorporating the MRI into practice due to the lack
of Level 1 evidence in the different clinical scenarios that
MRI may come to use. At this point of its development,
the vast majority of the evidence does not support the
recommendation of using MRI for screening, staging and
surveillance. Notwithstanding, MRI offers to the clinician
outstanding anatomic detail of the prostate, being useful
in the diagnosis clinically significant PCa.

Key words: Magnetic resonance imaging, prostatic
neoplasms, diagnostic imaging.

INTRODUCCION

El manejo del cancer de prostata (CaP) es complejo debido a la
dificultad en conocer con fiabilidad la etapificacion y velocidad
de progresion del mismo, siendo mas frecuente el cancer de
préstata que no supondria relevancia clinica (cancer indo-
lente - latente - no significativo), que el cancer de prostata
agresivo, significativo, con riesgo de extension y progresion.
Esta distinta evolucion y agresividad del CaP explica su elevada
prevalencia (13%) a diferencia de la baja mortalidad (3%) como
consecuencia del cancer.

El primer paso en el manejo del CaP consiste en conocer el
riesgo de presentar este cancer significativo, y es ahi, donde
en la ultima década la RM ha intentado posicionarse como
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una herramienta confiable en la toma de decisiones para
mejorar tanto la rentabilidad diagnéstica y en forma secun-
daria el manejo terapéutico. La mayor disponibilidad de equi-
pamiento v la optimizacion en la resolucién de las imagenes
ha permitido redefinir el rol de la RM en diversas etapas de la
enfermedad. En este articulo se describirdn los mas recientes
avances logrados y las posibilidades futuras en el manejo del
CaP en sus diferentes etapas.

HISTORIA

Hasta hace unos anos, no éramos capaces de realmente ver el
CaP. La ecografia ha sido el método primario para evaluar la
anatomia prostatica desde su introduccién en la década del
80, siendo utilizado inicialmente para detectar lesiones hipoe-
coicas. Sin embargo, Hodge et al (1) demostraron que el rendi-
miento de la biopsia randomizada sistematica era superior
comparado con los CaP detectados por muestreo de las zonas
hipoecoicas debido a que la mayoria de los CaP son isoecoicos.
En consecuencia, se hizo evidente la necesidad de obtener
imagenes optimizadas de la anatomia prostatica. El uso de la
RM aplicado a la préstata fue inicialmente descrito en 1983
con un equipo de 0.35 Tesla (2). Posteriormente a través de
los afos, los avances tecnolégicos como los magnetos de
mayor capacidad, los coils endorrectales y a la incorporacion
de secuencias complementarias han convertido a la RM en
la modalidad de imagenes mas promisoria en el estudio de
anomalias de la prostata dada su alta resolucién espacial como
su excepcional contraste en tejidos blandos.

El estdndar actual se denomina Resonancia Multiparamé-
trica (RMp) modalidad que combina detalles anatémicos con
secuencias funcionales (3). La mayoria de los casos incluye
una secuencia T2 asociada a secuencias funcionales como
imagenes en difusién e imagenes contrastadas dindamicas.

ASPECTOS TECNICOS

El aprendizaje colaborativo entre radidlogos y urélogos ha
permitido protocolizar esta herramienta clinica a través del
desarrollo de consensos que abordan aspectos relacionados al
equipamiento, parametros necesarios de evaluary la forma de
reportar los hallazgos. Estos han sido resumidos en una decla-
racion de la Asociacion Americana de Urologia (3).

1. Equipamiento:

En relacién a las especificaciones técnicas, la RMp puede ser
obtenida con resonadores 1.5 o 3.0 Tesla (T) con o sin el uso
de coil endorectal. En términos generales, los equipos 3.0 T
otorgan el doble de relacion senal/ruido comparado con los
1.5 T (3) lo cual se traduce en mejorias de la calidad de la
imagen. Esto ha llevado a que la mayoria de los expertos en

el area recomienden a favor de equipos 3.0 T para evaluar la
anatomia de la prostata.

2. Parametros

En lo que respecta a los parametros a valorar, el radiélogo
analiza imdgenes tanto anatémicas como funcionales. Dentro
de las anatémicas se incluyen secuencias T1y T2. La secuencia
en T2 es el pardmetro anatémico mas importante, permitiendo
delinear detalladamente el tejido prostdtico, especialmente
en el plano axial. Esto no solo permite la localizacion espa-
cial del tumor dentro de la glandula sino, ademas, evaluar el
posible compromiso de la capsula prostatica, los haces neuro-
vasculares, el estroma fibromuscular anterior y las vesiculas
seminales. En su valoracion, se buscan zonas de hipointen-
sidad dentro de la préstata. La secuencia anatémica en T1 es
complementaria, usualmente utilizada para detectar hemo-
rragia residual post-biopsia que puede confundirse con CaP
enT2.

Las secuencias funcionales incluyen la difusiony la fase contras-
tada. En la difusion se evalda el movimiento Browniano de las
moléculas de agua, siendo un buen indicador de CaP ya que
el movimiento libre de moléculas de agua esta generalmente
restringido dentro del tejido canceroso debido a suaumentada
celularidad. La magnitud de la restriccion de la difusion puede
ser cuantificada a través del coeficiente aparente de difusion
(CAD), el cual permite crear mapas de movilidad molecular.
La segunda secuencia funcional es el realce dinamico con
contraste que permite evaluar la vascularidad tumoral en T1,
agregando valor en el diagnéstico de lesiones sospechosas.

3. Reporte

A principios de esta década se hizo evidente la necesidad de
desarrollar un estdndar comun para la evaluacién y el reporte
de los hallazgos de RMp. En elano 2012 se publicé un consenso
desarrollado por la Sociedad Europea de Radiologia Urogenital
(4). Este consenso creo un sistema de reporte que se deno-
mind PI-RADS, Prostate Imaging and Reporting and Data System.
Inicialmente aceptado y difundido en Europa, fue actualizado
a una segunda version en 2014 (PI-RADS V2), cuyo objetivo
primordial fue disminuir la variabilidad inter-observador (5).
Una de las diferencias fundamentales entre ambos sistemas en
el concepto de “secuencia dominante”, reconociendo que la
difusion es la secuencia mas importante en la evaluacién de
la zona periférica y la secuencia en T2 es la mas importante
en la evaluacion de la zona de transicion. En la actualidad lo
recomendado es el reporte en base al PI-RADS V2. En la tabla 1
se resumen las principales diferencias entre ambos sistemas.
En lo medular, el sistema PI-RADS V2 otorga un puntaje domi-
nante de acuerdo a la localizacidn de la lesion. Para lesiones en
la zona de transicion, las alteraciones en T2 son dominantes
(T-T). Para las lesiones en la zona periférica, las alteraciones en
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TABLA 1. Comparacion de sistema PI-RADS (Prostate Imaging and Reporting and Data System) versién 1 versus version 2

PI-RADS v1

PI-RADS v2

Se sugiere un score sumatorio 3-15 para T2 + Difusion + FDC

FCD tiene igual rol con escala de 5 puntos
Para Difusion: mapa CAD es mandatorio
Espectroscopia puede ser incluida

No se utiliza tamarfio para T2 + Difusion

Score de 1-5 en lesion dominante:
Zona periférica: Difusion es dominante
Zona de transicion: T2 es dominante

FDC tiene rol secundario (positivo o negativo)

Para Difusion: mapa CAD y imagenes de alto valor b
(b>1400) son mandatorias

Espectroscopia no es incluida

Tamafio (>15 mm) es usado en T2 y Difusion para
separar PI-RADS 4 de 5.

FDC: fase dindmica contrastada; CAD: Coeficiente de difusion aparente.

la difusion son dominantes (P-D). Estas categorias se definen

con los siguientes puntajes:

» 1. Muy bajo: La presencia de CaP clinicamente significativo
es muy improbable.

» 2. Bajo: La presencia de CaP clinicamente significativo es
improbable.

» 3. Indeterminado: La presencia de CaP clinicamente signi-
ficativo es equivoca.

* 4, Alta: La presencia de CaP clinicamente significativo es
probable.

* 5. Muy alta: La presencia de CaP clinicamente significativo
es muy probable.

Las guias actuales recomiendan el uso del sistema de reporte
PI-RADS V2. Este sistema ha sido validado por diversas series
en su capacidad de deteccion de CaP. Vargas et al recien-
temente evaluaron la certeza diagnostica de PI-RADS V2
en 150 pacientes, usando como estandar de referencia la
biopsia de la pieza quirdrgica de la prostatectomia radical.
En este estudio, este sistema identifico 95% de los focos de
CaP >0.5 mL.

En general, los expertos recomiendan realizar una biopsia en
pacientes con PI-RADS >3 (3,5). Esto ha sido recientemente
confirmado en un estudio del NIH, donde se confirma que la
probabilidad de CaP es de un 25% para PI-RADS 3, 40% para
PI-RADS 4y 87% para PI-RADS 5 (6). Ademas, existe una corre-
lacién directa, a mayor PI-RADS, aumenta la aparicién de CaP
de mayor grado.

USOS CLINICOS ACTUALES

1. Diagnéstico

1.1 Estratificacién de riesgo en pacientes antes de la biopsia
Hay algunas ventajas en obtener un RMp antes de la biopsia.
1) Mejorar la deteccién de CaP de alto grado,

2) Bvitar la deteccion de enfermedad de bajo grado.

Existen 2 estudios en esta drea del proceso diagndstico. El
estudio PROMIS (Prostate MR Imaging Study) y el estudio
PRECISION (PRostate Evaluation for Clinically Important disease:
Sampling using Imaging Guidance or Not).

Elestudio PROMIS (7) fue disenado paraaportarevidencianivel 1
sobre el valor de la RMp como un método de tamizaje en
pacientes con sospecha de CaP para evitar la realizacion de una
biopsia de préstata innecesaria. La sensibilidad para detectar
CaP clinicamente significativo (CaPCS), definido como gradua-
cion de Gleason >4+3 o longitud de core comprometida
>6mm, fue casi el doble comparado con la biopsia obtenida
por ultrasonido transrectal (93 versus 48%). En un estudio
complementario de Faria et al, esta estrategia de RMp antes
de la biopsia ha mostrado ser costo-efectiva en el diagnéstico
del CaP-CS (8). Uno de los problemas de este estudio es que
fue realizado en una era previa a la incorporacién de biopsia
por fusion. Esta es la pregunta que se desea contestar con el
estudio PRECISION cuyos resultados aln no han sido publi-
cados (NCT02380027).

1.2 RM en pacientes con sospecha de CaP y biopsia previa
negativa

La necesidad clinica de repetir una biopsia no es infrecuente.
Se ha estimado que la tasa de falsos negativos de la primera
biopsia es entre 30-34% (9). Esto tiene diversas implican-
cias tanto para el paciente como para el médico tratante. El
paciente habitualmente se enfrenta a la ansiedad que provoca
mantener un APE elevado sin poder descartarse la presencia
de un CaP. Por otro lado, una nueva biopsia expone al paciente
a complicaciones como sepsis post biopsia que como urélogos
nos enfrenta a un dilema.

Recientemente la Asociacién Americana de Urologia (American
Urological Association, AUA) y la Sociedad de Radiologia Abdo-
minal (Society of Abdominal Radiology, SAR) elaboraron un
documento de consenso respecto al rol de la RMp en pacientes
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con biopsia de prostata previamente negativa para CaP (10).
Dentro de las recomendaciones del consenso, se reconoce que
la RMp deberia ser recomendada antes de repetir una biopsia
de prostata si se dispone de un resonador adecuado y radio-
logos entrenados en interpretar las imagenes.

Es importante destacar que, a pesar de este error de mues-
treo, este es un grupo de pacientes que en general tiene un
bajo riesgo de mortalidad por CaP. En el reciente estudio de
Lewicki et al, solo un 1.1% de los pacientes con biopsia nega-
tiva murieron de CaP en una mediana de 13 anos de segui-
miento, sugiriendo que, tras una biopsia negativa, los hombres
tienen un riesgo relativo bajo de muerte por CaP utilizando los
métodos tradicionales de biopsia (11). Esto ha sido apreciado en
forma similar en un estudio danés, que muestra que la morta-
lidad por CaP a 20 anos de un paciente con biopsia negativa y
APE bajo 10ng/mL es de 0.7%, cuestionando la repeticién de la
biopsia vy la realizacién de otros estudios complementarios en
este grupo de pacientes (12). Esto sugeriria que una primera
biopsia negativa otorga informacién pronéstica muy relevante
para los pacientes y por lo tanto, seria seguro seguir a estos
pacientes a través de métodos no invasivos como la RMp.

2. Etapificacion:

2.1 Etapificacion local

RMp es de utilidad también en la etapificacion del CaP una vez
que ha sido diagnosticado. Permite evaluar si estamos 0 no en
presencia de un cancer significativo, establecer la presencia/
ausencia de compromiso extracapsular (CEC) o de las vesiculas
seminales. En estudio de Feng et al, la adicion de la RMp a los
nomogramas del MSKCC y de las tablas de Partin aumenté el
area bajo la curva de ambos sistemas de prediccion de CEC
(13). Ademas, permite la evaluacién del compromiso de las
vesiculas seminales, mejorando el valor predictivo negativo de
las herramientas clinicas en un 10% (14), lo que permite plani-
ficar que alternativa terapéutica es la mas recomendable en
cada paciente. (3).

2.2 Biopsia fusién
La RMp puede ayudar como una guia para realizar una biopsia

de la préstata. Esto se puede hacer de 3 maneras: fusion cogni-
tiva, fusion dentro del equipo de RM o fusionada a través de un
equipo especial de biopsia. En la fusién cognitiva, el urélogo
toma muestras en zonas que se han visto sospechosas en RM,
integrando cognitivamente la imagen que ha observado como
sospechosa en la RMp con la imagen de ultrasonido que esta
realizando al momento de la biopsia. La segunda forma ocurre
en el tubo de RM, generalmente obtenidas en regiones de
interés que son las zonas sospechosas de CaP en la RMp. Esto
es poco practico ya que bloquea tiempo de uso del resonador.
Por lo tanto, la forma mas difundida y popular en la actualidad
la utilizacién de equipos de biopsia con fusion (15).

La fusién de imagenes es el proceso que combina la informa-
cién de 2 o mas imagenes dentro de una sola. Esto llevado
a la biopsia prostdtica, puede permitir la superposicién de
imagenes, como, por ejemplo, las almacenadas de la RMp en
conjunto con el ultrasonido en tiempo real que se esta reali-
zando en el paciente sometido a una biopsia. A través de un
software especial, las imagenes se superponen, creando una
reconstruccion tridimensional en la cual se realiza la biopsia.
Esto permite llevar la RMp electronicamente a la sala de
biopsia, permitiendo al urélogo una biopsia guiada con ultra-
sonido dirigida especificamente a zonas demarcadas previa-
mente por el radiélogo denominadas, Regiones de Interés (16).

En comparacién con la biopsia tradicional de 12 muestras, la
biopsia por fusion detecta mayor grado de Gleason en un 32% de
los pacientes (17) y al realizar la biopsia por fusion en las lesiones
visible en RMp, permite detectar mas CaPCS con la mitad de
los cores que la biopsia tradicional siendo mas eficiente (18).
Sin embargo, es importante hacer notar que la biopsia sistema-
tica no debe ser abandonada al realizar una biopsia fusion de la
region de interés (ROI). En el estudio de la UCLA, la combinacién
de ambas permitié a deteccién de mas CaPCS que cada una por
separado, debido a en 1 de cada 8 (12%) pacientes con un RMp
sin lesiones puede tener un CaPCS (19). Incluso en series clinicas
en que se analizd la préstata completamente tras la cirugia en
pacientes en quienes se obtuvo una RMp, en 28% de los casos
un radiélogo experto en el area no identifico la zona con CaPCS
(20). En otras palabras, una RMp negativa no permite evitar la
biopsia con el nivel de desarrollo actual del area.

2.3 Etapificacién a distancia

La RM convencional usualmente se puede utilizar para deter-
minar el compromiso de linfonodos regionales en la pelvis.
Sin embargo, en un metanalisis publicado por Hovels et al se
muestra que el rendimiento es pobre, fallando la RM en hasta
un 60% en detectar CaP metastasico a linfonodos, dado que
la mayoria de las veces estos miden menos de 8mm (21).
Se ha tratado de optimizar esto con la ayuda de la difusion,
pero un estudio reciente reporté una sensibilidad del 36%
(22). Una solucién pareciera ser el uso de particulas ultrape-
quenas superparamagnéticas de 6xido de hierro (USPIO por
sigla en inglés) como medio de contraste en RM. Las USPIO son
captadas por los macréfagos en los linfonodos sanos, por lo
que los linfonodos metastasicos no las captan al tener menos
macréfagos. Esto ha sido preliminarmente evaluado en cancer
vesical con resultados promisorios (23). Sin embargo, la intro-
duccién del PET-CT PSMA ha cambiado el paradigma clinico
del estudio de los linfonodos regionales en pacientes con CaP
de alto riesgo (24) por lo que el uso de la RM tradicional en
etapificacion regional o el uso de RM con USPIO no parece
ser parte del futuro. Sin embargo, un estudio reciente fase 1
aleman reporta que el PET-CT con PSMA en conjunto con RMp
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permitirian con mayor exactitud etapificar el CaP (25) y proba-
blemente esto se va a evaluar en una nueva tecnologia hibrida
de PET/RM.

En relacion a la etapificacion a distancia, en un reciente meta-
nalisis, la sensibilidad de la RM en detectar metdstasis 6seas
fue de un 96% con una especificidad del 98%. Aunque no se
ha analizado en un estudio randomizado comparativamente
con el cintigrama 6seo, estos nimeros son superiores, siendo
en general la sensibilidad y especificidad del cintigrama 6seo
del 71% y 91% respectivamente. Basado en estos excelentes
resultados, se ha planteado que RM podria ser una modalidad
primaria que nos orientara a ayudar al paciente a decidir cual
es su mejor opcion (26).

3. Otros usos diagnadsticos
3.1 Deteccidn de recurrencia

RMp ha sido usada en pacientes sometidos a prostatectomia
radical o radioterapia externa para evaluar la presencia de
recurrencia local cuando se ha producido recidiva bioqui-
mica. También seria de utilidad en el control y seguimiento de
pacientes tratados con terapia focal del CaP (3). Sin embargo, en
este grupo de pacientes, el PET-CT con PSMA también presenta
mayor rendimiento con APE tan bajos como 0.5 ng/mL (24).

3.2 Seguimiento vigilancia activa

Cuando los pacientes son diagnosticados con un CaP de bajo
riesgo, una de las alternativas terapéuticas es la vigilancia
activa. Uno de los problemas de este tipo de manejo son las

biopsias seriadas, que corresponden a un componente critico
de esta alternativa de tratamiento. Si bien es cierto ain no
existe un consenso claro, la AUA ha recomendado la RMp en
estos pacientes al inicio como un método de categorizacion y
prediccion de un perfil de riesgo. Un estudio reciente de Felker
et al noté que la RMp seriada en conjunto con la densidad
de APE vy la longitud de los cores comprometidos permiten
predecir que pacientes manejados en vigilancia activa van a
ser recategorizados a grado de Gleason de mayor riesgo (27).
Sin embargo, no es suficiente como herramienta Unica para
seguir a estos enfermos y la biopsia debe permanecer como
meétodo primordial de seguimiento.

CONCLUSIONES

Eluso de la RM ha aumentado sustancialmente en el proceso
diagnéstico del CaP. La RMp permite realizar una evaluacion
de riesgo previo a la biopsia, ayudando al urélogo a localizar
canceres ocultos, disminuir la deteccién de CaP insignifi-
cante y mejorar el rendimiento de la biopsia en la detec-
cion del CaPCS a través de la fusion de las imdgenes con el
equipo de biopsia. La utilidad clinica de la RMp parece ser
evidente en pacientes que no han sido sometidos a biopsia,
en pacientes que ya tienen una biopsia negativa y en
pacientes con diagndéstico que son candidatos a vigilancia
activa. Por lo tanto, la integracién de la RM con los para-
metros clinicos tradicionales y biomarcadores secundarios,
podrian mejorar la estratificacion de riesgo de los pacientes
con CaP en un futuro préximo.

El autor declara no tener conflictos de interés, en relacion a este articulo.
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